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【略号一覧】 
AECC, The American-European Consensus Conference 
ALI, acute lung injury 急性肺損傷 
APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation 
ARDS, acute respiratory distress syndrome 急性呼吸窮迫症候群 
CO, cardiac output 心拍出量 
CVP, central venous pressure 中心静脈圧 
EVLW, extravascular lung water 肺血管外水分量 
FIO2, fraction of inspired oxygen 吸入気酸素濃度 
GEDV, global end-diastolic volume 心臓拡張末期容量 
ITBV, intrathoracic blood volume 胸腔内血液容量 
ITTV, intrathoracic thermal volume 胸腔内熱容量 
LVEF, left ventricular ejection fraction 左室駆出率 
PaO2, partial pressure arterial oxygen 動脈血酸素分圧 
PAWP, pulmonary artery wedge pressure 肺動脈楔入圧 
PBV, pulmonary blood volume 肺内血液量 
PTV, pulmonary thermal volume 肺内熱容量 
PEEP, positive end-expiratory pressure 呼気終末陽圧 
PVPI, pulmonary vascular permeability index 肺血管透過性係数 
SOFA, Sequential Organ Failure Assessment 
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SIMD, sepsis-induced myocardial dysfunction 敗血症性心筋障害 
SVV, stroke volume variation 一回拍出量変化率  
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１ 要約 
【背景】 
 急性呼吸窮迫症候群（acute respiratory distress syndrome, ARDS）は、先行する
基礎疾患の存在下で急性の肺血管透過性亢進による肺水腫を来し、低酸素血症を呈す
る症候群であるが、集中治療の進歩にかかわらず、死亡率はおよそ 40-50％と依然と
して高い。ARDS の死亡原因をみると、肺障害による低酸素血症そのものであること
は決して多くなく、多臓器不全が最大の死亡原因である。 
肺水腫は肺血管透過性亢進によって生じる ARDS と、肺毛細血管静水圧の上昇に
よる、いわゆる心原性肺水腫に分類することができる。現在、肺水腫の肺内水分動
態評価のために、ベッドサイドで施行することのできる経肺熱希釈法が利用可能で
ある。肺水腫で増加する肺血管外水分量やその原因を示す肺血管透過性を定量的に
測定でき、同時に心臓前負荷を評価するための容量指標を測定可能である。しかし
肺水腫病態鑑別のための肺血管透過性に関する閾値は明らかにされていない。また
肺血管透過性亢進状態における全身末梢循環および組織灌流維持のための至適前負
荷を示す容量指標の範囲については解明されていない。 
【目的】 
本研究の目的は、急性肺水腫症例の肺内水分動態と容量指標を経肺熱希釈法によ
り測定することにより、以下の 3 つの仮説について検証することである。 
仮説 1；ARDS の病態生理学的特徴を反映しうる肺血管透過性係数により、肺水腫
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の原因鑑別を定量的に行うことができる。 
仮説 2；ARDS における肺水腫（肺血管外水分量）は、肺血管透過性亢進とともに
前負荷により規定される。 
仮説 3；肺血管透過性が亢進し、かつ容量負荷を要する病態である敗血症性 ARDS
において、容量指標を用いた至適前負荷の範囲を一律に規定することができる。 
【対象と方法】 
2009 年 3 月から 2011 年 8 月の間に、日本国内の救命救急センター23 施設に入院
した急性呼吸不全 266 症例を対象とした多施設共同前向き観察研究を実施し、以下
の解析を行った。 
（１）経肺熱希釈法を用いた肺血管外水分量と肺血管透過性の測定 
（２）生理学的重症度、呼吸循環動態および臨床経過の評価 
（３）呼吸不全の病態生理学的鑑別診断の判定 
（４）敗血症性 ARDS における容量指標の評価 
【結果】 
・臨床症状、肺血管透過性係数以外の検査データ、治療経過などから、急性肺損傷
（acute lung injury, ALI）/ARDS 207 例（心原性との混合型 26 例を含む）、心原性
肺水腫 26 例、胸水＋無気肺 33 例に分類した。 
・肺血管外水分量は、ALI/ARDS および心原性肺水腫症例で、胸水＋無気肺症例と
比較して有意に増加し、更に ALI/ARDS 症例の肺血管透過性は他の 2 群と比較して
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有意に亢進していた。 
・ALI/ARDS の診断における肺血管透過性係数のカットオフ値を 2.6～2.85 とする
ことにより特異度 90～95％となり、一方、肺血管透過性係数 <1.7 では 95％の特
異度をもって非 ARDS（心原性肺水腫もしくは胸水＋無気肺）であるとする病態鑑
別が可能である。 
・ALI/ARDS 症例における肺血管外水分量は肺血管透過性と正の相関を有し、かつ
前負荷の容量指標である胸腔内血液量とも正の相関があり、肺血管外水分量の増加
には肺血管透過性亢進とともに前負荷が影響する。 
・敗血症性 ARDS 症例では、心臓前負荷達成度指標である一回拍出量変化率と、前
負荷容量指標である心臓拡張末期容量との間に一定の関係を認めない。 
【結論】 
ARDS の病態生理学的特徴を反映しうる肺血管透過性係数を用いることにより、
肺水腫の原因鑑別を定量的に行うことができる。ARDS における肺血管外水分量
は、肺血管透過性亢進とともに前負荷により規定されるが、心臓前負荷の評価にお
いて圧指標よりも優れるとされる容量指標に関して至適レベルは明らかではない。 
 
２ 研究背景 
急性呼吸窮迫症候群（acute respiratory distress syndrome, ARDS）は、1967 年
に Ashbaugh らによって始めて提唱された概念であり、先行する基礎疾患の存在下
で急性の肺血管透過性亢進による肺水腫を来し、低酸素血症を呈する症候群である
7 
 
1)。急性肺損傷（acute lung injury, ALI）および ARDS の診断基準は、1994 年に
The American-European Consensus Conference（AECC）によって策定された基
準；「先行する基礎疾患が存在し，(a)急性発症の低酸素血症であり，(b)胸部 X 線写
真上では両側性肺浸潤影を認め，(c) 動脈血酸素分圧（partial pressure arterial 
oxygen, PaO2）と吸入酸素濃度（fraction of inspired oxygen, FIO2）の比
（PaO2/FIO2比）が 300 mmHg 以下であれば ALI、更にその中でも PaO2/FIO2比 
200 mmHg 以下であれば ARDS とし、(d)かつ心原性肺水腫が否定できる」が、臨
床とともに疫学調査、臨床研究の領域でこれまで広く用いられてきた 2)。 
AECC の診断基準に基づく成人の ARDS の発生頻度は、2000 年以降発表された
4 つの population-based study により、ヨーロッパで 5～7.2 例/100,000 人/年、米
国で 33.8 例/100,000 人/年と報告されている 3)。このヨーロッパと米国の症例数の
違いには、医療経済事情、集中治療室（intensive care unit, ICU）ベッド数、ICU
利用効率、ICU 入室症例数の違いを考慮する必要がある。日本においては大規模な
疫学的調査が行われていないため、その発生頻度は明らかではない。 
集中治療の進歩にかかわらず、ARDS の死亡率はおよそ 40-50％と依然として高
い。重症呼吸不全である ARDS の死亡原因をみると、多臓器不全によることがもっ
とも多く、肺障害による低酸素血症そのものが原因となることは少ないことが繰り
返し報告されている 3-6)。 
AECC 基準は、1994 年以降広く用いられてきた診断基準ではあるが、ARDS と
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は異なる広い範疇の呼吸不全を包含しうること 7)、胸部単純 X 線による両側性浸潤
影の評価における客観性に問題があること 8)、 PaO2/FIO2 比によって規定される酸
素化障害は一定のものではなく、FIO2や呼気終末陽圧（positive end-expiratory 
pressure, PEEP）により大きく影響を受けること 9, 10)、病理学的特徴所見とされる
びまん性肺胞傷害（diffuse alveolar damage）との関係が明らかでないことなどの
問題点が挙げられ 11-13)、2012 年に The Berlin Definition として改訂されるに至っ
た 14)。 
The Berlin Definition の合意によれば、ARDS は「急性、びまん性の炎症性肺損
傷によって肺血管透過性亢進が生じ、これに伴い肺重量が増加し、含気肺組織の減
少した状態」であり、臨床的特徴として、低酸素血症、両側性肺浸潤影、死腔増
加、肺コンプライアンスの低下を来す症候群とされている 14)。AECC 基準からの改
訂点として、発症までの期間を 1 週間以内としたこと、胸部レントゲン写真の代替
として胸部 CT を加えたこと、PaO2/FIO2比の評価の際には PEEP≥5cmH2O が必須
であること等を追加したことが挙げられる。一方、肺水腫が心原性ではないことを
示すための「肺動脈楔入圧≤18mmHg」は削除され、肺動脈カテーテルによる評価
は推奨されていない。体液過剰や心機能障害などによる心原性肺水腫のみでは説明
することのできない急性呼吸不全をすべて含むことが示されている。新診断基準も
AECC による定義と同じく、胸部 X 線写真上の両側性肺浸潤影と PaO2/FIO2比に
よる酸素化障害を中心としたものであり、ARDS の本態である肺血管透過性と重症
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度分類との関係は明らかにされていない。 
ARDS を含む多臓器不全を来す基礎疾患として、最も頻度の高いものは敗血症で
あり、敗血症症例の多臓器不全による死亡を防ぐためには、原疾患に対する治療と
同時に、十分な末梢循環を維持するための体液管理が必要である 15)。重症敗血症の
急性期診療に関しての国際的スタンダードである Surviving Sepsis Campaign 
guidelines の sepsis bundle においても、常にその element として重要な位置付け
となっているのが、early goal-directed therapy をもとにした早期の循環動態の安
定化である 16)。そして、重症敗血症に対する初期診療として、まず循環血液量の適
正化を目指した十分量の輸液を投与することの重要性が強調されている。 
一方、ARDS に対する輸液・体液管理においては、必要最小限に制限した輸液管
理である conservative fluid management が、酸素化、肺損傷スコア、試験開始後
28 日間における人工呼吸管理期間、ICU 滞在日数を有意に改善するという報告があ
り 17)、敗血症性 ARDS に対する最適な血管内容量とそのための指標は明らかにされ
ていない。 
 このような重症病態における体液管理の指標として、従来用いられている中心静
脈圧（central venous pressure, CVP）や肺動脈楔入圧（pulmonary artery wedge 
pressure, PAWP）といった圧による指標は、その信頼度が低いことが示されており
18-20)、ベッドサイドで利用可能な代替となる前負荷指標としては、心臓超音波検査
による心内腔サイズや心内圧の測定、下大静脈径、経肺熱希釈法による胸腔内血液
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容量(intrathoracic blood volume, ITBV)、心臓拡張末期容量(global end-diastolic 
volume, GEDV)、一回拍出量変化率（stroke volume variation, SVV）などがある
21, 22)。 
経肺熱希釈法とは、中心静脈カテーテルと温度センサー付き動脈カテーテル（上
腕動脈もしくは大腿動脈）の 2 本の血管内カテーテルを留置し、中心静脈カテーテ
ルから冷却水を急速注入することにより、動脈カテーテル先端で微小な温度変化を
検知し、その解析により心拍出量、肺内水分動態、容量指標を求める手法である 23-
25)。肺動脈カテーテルよりも低侵襲であり、呼吸循環動態を同時に定量的に評価で
きる。本法で測定可能な容量指標である ITBV と GEDV は、CVP や PAWP などの
圧指標よりも、容量負荷に対する反応性の予測指標として感度、特異度が優れてい
るとされる 18)。SVV はリアルタイムでの輸液反応性の動的指標として利用されてお
り、容量指標と同様に容量負荷に対する反応性の予測指標として圧指標よりも感
度、特異度が優れていると報告されている 19, 20, 22, 26-28)。 
肺水腫の原因としては、①心原性肺水腫(左房圧上昇)、②肺血管透過性亢進、③
前記 2 つの合併の 3 パターンがあり、新たな Berlin Definition においては、②③の
いずれもが ARDS とされる 14)。経肺熱希釈法では、肺血管外水分量
（extravascular lung water, EVLW）の定量的評価とともに、ARDS の病態を表し
うる肺血管透過性の数値化（肺血管透過性係数：pulmonary vascular permeability 
index, PVPI）が可能であり、肺水腫の原因鑑別、更には ARDS における容量指標
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と肺血管外水分量、肺血管透過性亢進の関係を知ることが可能である 29, 30)。しか
し、肺水腫の原因鑑別において、ARDS の本態を定量的に評価可能な PVPI の閾値
は十分に解明されていない。 
一方、肺血管透過性亢進状態における全身末梢循環および組織灌流維持のための
至適前負荷を示す容量指標の範囲についても解明されておらず、特に、速やかな容
量負荷による循環血液量の適正化を要する敗血症性 ARDS 症例における前負荷の至
適範囲については明らかにされていない。また、敗血症性ショック症例の約 40%が
敗血症性心筋障害を来すことが知られているが 31-35)、このような心筋障害を合併す
る敗血症症例と合併しない症例における至適前負荷が同一であるかに関しても明ら
かにされていない。 
 
３ 研究目的 
本研究の目的は、急性肺水腫症例の肺内水分動態と容量指標を経肺熱希釈法によ
り測定することにより、以下の 3 つの仮説について検証することである。 
 
仮説 1；ARDS の病態生理学的特徴を反映しうる肺血管透過性係数により、肺水腫
の原因鑑別を定量的に行うことができる。 
仮説 2；ARDS における肺水腫（肺血管外水分量）は、肺血管透過性亢進とともに
前負荷により規定される。 
12 
 
仮説 3；肺血管透過性が亢進し、かつ容量負荷を要する病態である敗血症性 ARDS
の容量指標の至適範囲を一律に規定することができる。 
 
４ 研究方法 
Ⅰ 対象患者 
2009 年 3 月から 2011 年 8 月の間に、日本国内の救命救急センター23 施設に入院
した急性呼吸不全症例で、循環呼吸モニタリングに経肺熱希釈法を用いた症例を対
象として、多施設共同前向き観察研究を行った。 
参入基準は、基礎疾患を問わず、48 時間以上の人工呼吸管理を要すると判断され
る 15 歳以上の急性呼吸不全症例（急性呼吸不全発症から 5 日以内）で、①
PaO2/FIO2 比 < 300 mmHg、②胸部Ｘ線における両側性浸潤影を認めるものとし
た。 
除外基準は、慢性呼吸不全、肺切除後、肺血栓塞栓症、重度末梢血管障害、心係
数 1.5L/min/m2未満の心原性ショック、肺挫傷を伴う外傷急性期、熱傷、経肺熱希
釈法に適さない中等度から重度の弁膜症の合併、その他担当医が不適切と判断した
症例とした。 
今回の多施設共同前向き観察研究に登録された全 301 例のうち、266 例が解析対
象となった。解析対象から除外された 35 例の原因を図 1 に示す。 
本研究は東北大学医学部倫理委員会および全参加施設倫理委員会による承認を受
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け、大学病院医療情報ネットワーク研究 University Hospital Medical Information 
Network （UMIN） Clinical Trials Registry に登録した（UMIN-CTR ID 
UMIN000003627）。 
 
Ⅱ 方法 
 研究期間中に登録された急性呼吸不全症例は 301 例であり、その中の 35 例が除
外項目に該当し、残る 266 症例に対する解析を行った。全例、エントリー日
（day0）から 3 日間、経肺熱希釈法により 1 日 1 回の循環および肺内水分動態に関
する測定を実施した。 
 
（１）経肺熱希釈法を用いた肺血管外水分量と肺血管透過性の測定 
全ての症例に対して、担当医が 4 あるいは 5 フレンチ大腿動脈用、もしくは 4
フレンチ上腕動脈用の熱センサー先端内蔵カテーテル(PV2014L16N、 
PV2015L20N、または PV2014L22N; Pulsion Medical Systems, Munich, 
Germany)を大腿動脈あるいは上腕動脈から挿入し、PiCCO® plus または 
PiCCO® 2 モニターに接続した。本モニターの測定原理を以下に記す。 
5℃に冷却した 5%ブドウ糖液 15mL を中心静脈カテーテルより急速投与し、
Stewart–Hamilton method により心拍出量 cardiac output (CO)が計測される。ま
た、経肺熱希釈法により、CO 以外に、GEDV、EVLW、その他の容量指標を算出
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できる。急速静注量としての 15mL は先行研究に基づいており 36)、その正確性も示
されている 29, 37)。中心静脈カテーテルは全例において内頸静脈もしくは鎖骨下静脈
から挿入した。 
較正の際には、静脈内に注入した冷却水が動脈カテーテル先端に達するまでの平
均通過時間（mean transit time, MTT）と経肺熱希釈カーブの指数関数的降下時間
（exponential decay time, EDT）が計測される。心拍出量と平均通過時間の積が胸
腔内熱容量（intrathoracic thermal volume,  ITTV）を表す。 
ITTV = CO・MTT 
心拍出量と指数関数的降下時間（EDT）の積は、肺内熱容量（pulmonary 
thermal volume, PTV）を表すことが知られている 38) 
PTV = CO・EDT 
GEDV は ITTV と PTV の差で計測され、4 つの拡張末期心腔容量の和を表す。 
GEDV = ITTV － PTV 
ITBV は、先行研究の結果より GEDV との直線的相関関係によって求められる
24)。 
ITBV = 1.25 × GEDV – 28.4 
EVLW は ITTV と ITBV の差で求められる 24, 38)。 
EVLW = ITTV － ITBV 
熱希釈法による EVLW 算出の詳細は他の報告に記述されており 39, 40)、これらを参
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考にした。 
PVPI は EVLW と肺内血液量（pulmonary blood volume, PBV）の比で求められ
る 39)。肺内血液量は ITBV と GEDV の差で求められる。 
PBV = ITBV － GEDV 
PVPI = EVLW／PBV 
ITBV と GEDV は体表面積で除してインデックス表示される。EVLW は、3 回の
冷却水注入により求められる平均値とした。EVLW の体表面積によるインデックス
化のためには予測体重を用いる必要があり、予測体重は、男性：50 + 0.91 ×（身長
[cm] − 152.4）、女性： 45.5 + 0.91 ×（身長 [cm] − 152.5）により算出する。肺血
管外水分量 EVLW のインデックス化において実測体重ではなく予測体重を用いる理
由としては、（1）肺容量は性別と身長に依存している（体重には依存しない）41)、
（2）実測体重を用いて EVLW をインデックス化すると肥満患者において過小評価
になる 42, 43)、（3）予測体重によってインデックス化した EVLW（以後 EVLWI）の
方が、実測体重による値よりも転帰や重症度との関連において優れた指標となるこ
とが示されているためである 44-46)。測定結果は PiCCO-VoLEF Data Acquisition 
for Win32 Version 6.0 for PiCCO® plus or Version 2.0.0.13 for PiCCO® 2 (Pulsion 
Medical Systems, Munich, Germany)により解析した。 
 
（２）生理学的重症度、呼吸循環動態および臨床経過の評価 
16 
 
エントリー日（day0）に、臨床症状、呼吸不全の原因、Acute Physiology and 
Chronic Health Evaluation（APACHE） II スコア、Sequential Organ Failure 
Assessment,（SOFA）スコア、肺障害スコア（Lung Injury Scale score）を評価し
た。 
エントリー日に心臓超音波検査を実施できた症例では、左室駆出率、左室拡張末
期径、心室中隔壁厚、E/A 比、左房径、下大静脈径、下大静脈の呼吸性変動、左室
局所壁運動異常、弁膜症の有無と重症度、左室収縮／拡張機能を評価した。検査は
各施設の救急医、循環器内科医、集中治療医、超音波技師のいずれかが担当し、左
室駆出率の測定の際には、左室壁運動異常を伴う症例では原則的にシンプソン法を
用いた。 
エントリー日に胸部 CT 撮像が可能な症例では CT を施行した。同様に、エント
リー日に B-type natriuretic peptide（BNP）もしくは N-terminal pro-BNP を測定
し、これらは 3 日間連日測定した。 
Day0 から day2 まで、一般的臨床検査以外に、呼吸循環状態を評価し、臨床経
過、人工呼吸器設定、肺障害スコア、SOFA スコア、アンチトロンビン活性、血清
プロカルシトニン値、水分バランス、治療介入（外科処置、抗菌薬、ステロイド、
利尿剤、腎代替療法等）とその効果を記録した。輸液管理を含む治療方法は、up-
to-date guideline に基づき、各施設のポリシーと担当医の判断により決定された。 
全症例をエントリー日から 28 日後まで追跡し、28 日死亡率を調査した。 
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（３）呼吸不全の病態生理学的鑑別診断の判定 
呼吸不全の病態生理学的鑑別にあたっては、少なくとも 3 名の専門医（救急ある
いは集中治療、呼吸器内科、循環器内科専門医）が後方視的に評価を行い、過去の
報告と同様に以下の 3 群に鑑別判定を行った 39)。（1）ALI/ARDS：肺血管透過性が
亢進することにより肺水腫となった状態（肺血管静水圧上昇の有無を問わない）、
（2）心原性肺水腫：肺血管静水圧上昇があるが肺血管透過性亢進を伴うことなく肺
水腫となった状態、（3）胸水貯留と無気肺：肺血管透過性亢進もしくは肺血管静水
圧上昇による肺水腫が存在しない状態。本研究では、EVLWI > 10mL/kg を肺水腫
と定義し、更に EVLWI > 10mL/kg の症例は、透過性亢進型と静水圧上昇型の肺水
腫に判別した。また、The Berlin definition 発表前の解析であり、ALI/ARDS の診
断は AECC 診断基準に従った。 
この鑑別のため、既往歴、臨床経過、胸部 CT と胸部レントゲン写真、心臓超音
波検査結果、血清 BNP もしくは N-terminal pro-BNP 値、プロカルシトニン値、
全身性炎症反応を考慮して各症例の評価を行った。本研究では、PAWP はルーティ
ンには計測せず、担当医の判断によって限定された症例に適用した。更に、水分バ
ランス、経肺熱希釈法による血行動態指標、全身管理や呼吸療法、それら治療に対
する臨床的反応等に関するあらゆる先行経過を考慮して判定を行った。鑑別診断の
客観性担保のために、最終診断を行った専門医に対して PVPI は完全にブラインド
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化した。 
 
（４）敗血症性 ARDS における容量指標の評価 
ALI/ARDS と判定した 207 症例から、その基礎疾患が敗血症であることが明らか
であった敗血症性 ALI/ARDS でエントリー日に心臓超音波検査を実施できた 93 例
を抽出し、これらの症例における心臓拡張末期容量指数（global end-diastolic 
volume index, GEDI）の至適範囲を検討するためのサブ解析を行った。検討に当た
っては、敗血症性心筋障害（sepsis-induced myocardial dysfunction, SIMD）を左
室駆出率＜50%で定義し 33, 47, 48)、SIMD 合併群（SIMD 群）と非合併群（Non-
SIMD 群）の 2 群に分けて解析を行った。GEDI が至適前負荷に到達しているか否
かの判別には、心臓前負荷到達度の指標である一回拍出量変化率（stroke volume 
variation, SVV）を用い、至適心臓前負荷到達を SVV<13%で定義した 49, 50)。 
 
（６）統計学的解析 
データは、変数の分布に基づき、平均± 標準偏差もしくは中央値（四分位
interquartile range, IQR）で表した。2 変数の相関関係の検定には Spearmann’s 
rank correlation を用いた。2 群間の差の検定は Mann–Whitney U test、多群間の比
較は Kruskal-Wallis test により行った、群間の比率比較においては、Pearson’s chi 
square test もしくは Fisher’s exact test を用いた。PVPI の閾値を判別するために
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受動者動作特性曲線 Receiver operating characteristic （ROC）curves を作成し、
曲線下面積を算出した。統計学的有意水準は p <0.05 とした。 
全ての統計学的解析には SPSS 19.0 for Windows（SPSS, Chicago, IL, USA）を
用いた。 
 
５ 研究結果 
Ⅰ 肺血管透過性係数に基づく急性肺水腫の定量的鑑別診断 
解析対象患者背景を表 1 に、ALI/ARDS 症例の原因疾患を表 2 に示す。エントリ
ー基準を満たした 266 症例について、臨床症状、PVPI 以外の検査データ、治療経
過などから、ALI/ARDS 207 例、心原性肺水腫 26 例、胸水＋無気肺 33 例に分類
した（図 1）。ALI/ARDS に分類された 207 例中 26 例が心原性との混合型と判定さ
れた。 
心原性肺水腫と分類された群 26 例の基礎病態としては、心疾患 13 例、くも膜下
出血 4 例、腎不全 3 例、その他非心疾患 6 例であった。 
胸水＋無気肺と分類された群 33 例の基礎病態としては、急性膵炎 5 例、多発外
傷 5 例、肺炎 5 例、腹膜炎・腸管虚血 5 例、肝硬変・肝不全 3 例、心肺停止蘇生後
2 例、くも膜下出血 1 例、腸閉塞 1 例、慢性心不全増悪 1 例、急性腎不全 1 例、肝
膿瘍 1 例、その他 3 例であった。 
肺血管外水分量の増加を示す EVLWI は、ALI/ARDS および心原性肺水腫症例で
20 
 
胸水＋無気肺と比較して有意に増加した（18.5 ± 6.8, 14.4 ± 4.0, 8.3 ± 2.1,; P < 
0.01）（図 2）。更に、肺血管外水分量増加の機序としての肺血管透過性亢進の程度
をみると、ALI/ARDS における PVPI は他の 2 群と比較して有意に高値であった
（3.2 ± 1.4, 2.0 ± 0.8, 1.6 ± 0.5; P < 0.01）（図 3）。 
エントリー日における PVPI を用いて、ALI/ARDS 診断能に関する ROC 解析を
行うと、曲線下面積は 0.886（95% confidence interval, 0.836 to 0.935）であっ
た。Youden index によって求められる ALI/ARDS 診断の PVPI のカットオフ値は
2.15 で、この時に感度 0.85、特異度 0.80 となる。ALI/ARDS の特異的診断を目的
とする場合には、PVPI のカットオフ値を 2.60～2.85 とすることで、感度 0.54～
0.64、特異度 0.90～0.95 となる。一方、PVPI <1.7 では 95％の特異度をもって
ARDS を否定することができる（図 4）。 
 
Ⅱ 肺血管外水分量と肺血管透過性および容量指標との関係 
ALI/ARDS 症例における肺血管外水分量と肺血管透過性および容量指標との関係
をみると、EVLWI は PVPI と強い正の相関関係を認めるだけでなく（r = 0.729, P 
< 0.01）、前負荷の指標である胸腔内血液量（ITBV）とも正の相関を認め（r = 
0.236, P < 0.01）、ALI/ARDS における肺血管外水分量の増加には肺血管透過性亢進
とともに前負荷が影響することが示された（図 5）。非 ALI/ARDS 症例においても
同様であり、EVLWI は ITBV と正の相関を認めるとともに、PVPI とも中等度の
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相関を認めた（図 6）。 
 
Ⅲ 敗血症性 ARDS における容量指標の解析 
 敗血症性 ALI/ARDS でエントリー日に心臓超音波検査を実施できた 93 例につい
て、心臓前負荷到達度の指標である一回拍出量変化率（SVV）と心臓拡張末期容量
指数(GEDI)の関係を評価するために、敗血症性心筋障害（sepsis-induced 
myocardial dysfunction, SIMD）を伴う SIMD 群 23 例と Non-SIMD 群 70 例に分
け、各群を SVV 13%を閾値として更に 2 群に分け解析を行った。 
エントリー日（day0）：SIMD 群において、GEDI は輸液による反応性があると
考えられる SVV>13%の群が、SVV ≤13%の群よりも有意に高値であった（SVV 
>13%, 872 [785–996] mL/m2; SVV ≤13%, 640 [597–696] mL/m2; p <0.001）。一
方、Non-SIMD 群では day0 の GEDI は SVV によらず有意な差を認めなかった
（SVV ≤13%, 852 [687–934] mL/m2; SVV >13%, 787 [620–998] mL/m2; p = 
0.629）（図 7）。 
Day2：SIMD 群と Non-SIMD 群の両群において、SVV ≤13%と SVV>13%のい
ずれにおいても、GEDI と SVV の間に有意な差を認めなかった（SIMD with SVV 
≤13%, 881 [784–1001] mL/m2 vs. SIMD with SVV >13%, 811 [724–1062] mL/m2, 
p = 0.722; non-SIMD with SVV ≤13%, 853 [754–1170] mL/m2 vs. non-SIMD with 
SVV >13%, 795 [730–1007] mL/m2, p = 0.289） （図 8）。 
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敗血症性 ARDS 症例では、敗血症性心筋障害の有無にかかわらず、心臓前負荷達
成度である SVV と GEDI 値との間に一定の関係が認められないことが示された。
更に、敗血症性心筋障害合併例では、輸液に対する反応性が期待される SVV>13%
の症例における前負荷指標の GEDI が有意に高値という、相反する関係が認められ
た。 
 
６ 考察 
本研究により、以下の結果が得られた。 
・肺血管外水分量を定量的に評価する EVLWI は、ALI/ARDS および心原性肺水腫
症例で胸水＋無気肺症例と比較して有意に増加し、更に ALI/ARDS 症例における肺
血管透過性は他の 2 群と比較して有意に亢進している。 
・Youden index によって求められる ALI/ARDS 診断の PVPI のカットオフ値は
2.15 で、この時に感度 0.85、特異度 0.80 となる。ALI/ARDS の特異的診断を目的
とする場合には、PVPI のカットオフ値を 2.60～2.85 とすることで、感度 0.54～
0.64、特異度 0.90～0.95 となる。一方、PVPI <1.7 では 95％の特異度をもって非
ARDS（心原性肺水腫もしくは胸水＋無気肺）と診断することができる。 
・ALI/ARDS 症例における EVLWI は肺血管透過性と正の相関を有し、かつ前負荷
の指標である胸腔内血液量とも正の相関があり、肺血管外水分量の増加には肺血管
透過性亢進とともに前負荷が関与する。 
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・敗血症性 ARDS 症例では、敗血症性心筋障害の有無にかかわらず、心臓前負荷達
成度指標である SVV と前負荷容量指標である GEDI 値との間に一定の関係を認め
ない。 
本研究の仮説に対しては、仮説 1（ARDS の病態生理学的特徴を反映しうる肺血
管透過性係数により、肺水腫の原因鑑別を定量的に行うことができる）および仮説
2（ARDS における肺水腫（肺血管外水分量）は、肺血管透過性亢進とともに前負
荷により規定される）を証明するものであり、仮説 3（肺血管透過性が亢進し、か
つ容量負荷を要する病態である敗血症性 ARDS の容量指標の至適範囲を一律に規定
することができる）は棄却する結果であった。 
肺水腫は集中治療室において治療を要する病態としてもっとも頻度が高く、ま
た、この合併は転帰に大きな影響を与えることが示されている 51)。肺水腫は肺の血
管外に生理的範囲を超えて水分が貯留した状態であるが、集中治療において、この
肺血管外水分の増加とその重症度を正確にベッドサイドで評価することは困難であ
り、病歴、身体所見、検査データや胸部 X 線写真などによる診断精度は低い 51)。肺
水腫の診断は、エキスパートとされる医師ですら検者間における評価のばらつきが
大きく、日常診療指標に基づく評価は客観性に欠けることが指摘されている 8)。更
に、実際に定量的に測定した肺血管外水分量と胸部 X 所見には弱い相関関係を認め
るのみである 52)。 
肺水腫はその病態メカニズムを大きく二つにわけてとらえることができる。１）
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心原性肺水腫を典型とする肺毛細血管静水圧上昇と、２）ARDS を特徴付ける肺毛
細血管の透過性亢進である 51)。しかし、これらの治療法の異なる病態メカニズムを
臨床的に鑑別することは必ずしも容易でなく、集中治療に携わるスタッフはこの困
難さを日常的に経験する 51)。 
 近年、このような肺水腫の存在と重症度の定量的評価、更に病態メカニズムの鑑
別のために、経肺熱希釈法による臨床的評価が適応されてきている。経肺熱希釈法
により求めることのできる肺血管外水分量指数（EVLWI）と肺血管透過性係数
（PVPI）は、肺水腫の定量的評価と病態メカニズムの鑑別を可能とし、これまでの
臨床におけるジレンマを改善する可能性が期待される。 
著者らは、多施設共同研究による経肺熱希釈法を用いた肺内水分動態の解析によ
り、まず仮説 1 が成立することを示し、この結果に基づき PVPI と EVLWI を用い
た心原性肺水腫と ARDS の定量的鑑別基準を求めた。EVLWI> 10 mL/kg により肺
水腫と診断される症例では、PVPI のカットオフ値を 2.6～2.85 とすることにより
90～95％の特異度をもって ARDS と診断することができ、一方、PVPI <1.7 では
95％の特異度をもって ARDS を否定することが可能である。 
PVPI は EVLW と肺内血液量 PBV の比で求められる値である 39)。ARDS と心原
性肺水腫を比較した場合、EVLW が同程度増加している場合には、ARDS では心原
性に比べて PBV は増加しておらず、ARDS の PVPI は心原性に比して高値とな
る。ARDS と心原性肺水腫の両方が混在する場合は、PBV が同程度に増加していて
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も単なる静水圧上昇の時と比較して透過性亢進により肺血管外により多くの水分移
動が生じることで更に EVLW が増加し、単純な心原性肺水腫に比べ PVPI が高値と
なる。 
このような肺血管透過性亢進と経肺熱希釈法による肺血管透過性係数との相関
は、犬を用いた動物実験によってその妥当性が示されており 53)、Monnet らは単施
設観察研究により PVPI≧3 を ARDS 診断のカットオフ値として提案した 39)。本研
究における肺水腫の鑑別診断は Monnet らの先行研究に基づき、PVPI についてブ
ラインド化された 3 名以上の専門医が、既往歴、臨床経過、胸部 CT と胸部レント
ゲン写真、心臓超音波検査結果、血清 BNP もしくは N-terminal pro-BNP 値、プ
ロカルシトニン値、全身性炎症反応、水分バランス、経肺熱希釈法による血行動態
指標、全身管理や呼吸療法、それら治療に対する臨床的反応等に関するあらゆる先
行経過を考慮して判定を行っており、このように多角的臨床情報をもとに慎重に判
定された肺水腫診断によって求められた PVPI カットオフ値は、実臨床における肺
水腫鑑別の手段として有用であると考えられる。これらの指標をもとにベッドサイ
ドで定量的でかつ特異的に ARDS を診断することができる。 
現在の臨床的定義は、胸部画像検査による両側性肺浸潤影と PaO2/FIO2 比による
酸素化障害を中心としており、慎重に適用しても心原性肺水腫や ALI/ARDS とは異
なる呼吸不全症例が広く含まれる可能性がある。非侵襲的であり、ベッドサイドで
リアルタイムに評価可能な、肺血管外水分量動態に注目した ALI/ARDS の臨床的な
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定量的診断法は、国内外を問わず科学的に妥当性をもって明確にされたものはな
い。本研究により、病態生理学的特徴を反映した臨床的かつ定量的な ALI/ARDS の
診断基準を作成することが可能となり、今までの参入基準と評価法では有効性を証
明しえなかった ALI/ARDS 症例の選択と治療法の開発に寄与し、重症急性呼吸不全
症例の転帰の改善につながる可能性が考えられる。 
仮説 2 に関しては、EVLWI と容量指標の解析により、ALI/ARDS 症例における
EVLWI は肺血管透過性亢進の程度だけでなく、前負荷が影響することが示され
た。1985 年に Sibbald らが熱色素希釈法による EVLW 計測と肺動脈カテーテルを
用いた PAWP の測定により、ARDS においても EVLW と PAWP の間に正の相関が
あることを報告したが 54)、本研究結果により圧指標よりも信頼性が高いとされる容
量指標でも同様に正の相関があることが証明された。Frank-Starling 曲線において
一回心拍出量が最大となる上限を超えて容量負荷を行った場合には、ARDS におい
ても心原性と同様に肺水腫が増悪し得る。 
仮説 2 の立証により、ARDS においても容量負荷によって肺水腫が増悪すること
が示されたが、実臨床においては ARDS の死亡の原因としては多臓器不全が最も多
く、かつ多臓器不全を来す基礎疾患として最も多いのは敗血症であり、敗血症性
ARDS 症例の死亡を防ぐためには、原疾患に対する治療と同時に、十分な末梢循環
を維持するための体液管理が必要である。このような敗血症性 ARDS における体液
管理の指標としての容量指標の至適範囲は依然として明らかにされていない。可及
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的速やかに末梢循環不全から離脱するためには、早期に十分な容量負荷を行うこと
が推奨されるが 15, 16)、ARDS 発症例やそのリスクを伴う症例においては、制限のな
い容量負荷によって酸素化能低下、人工呼吸管理期間の延長、ICU 滞在日数の延長
を来しうることが報告されている 17)。このように、敗血症性 ARDS 症例において
は、循環維持のための容量負荷と肺水腫制御のための容量制限という二律背反する
体液管理が求められる。更に、敗血症性ショックでは約 40％に敗血症性心筋障害を
来すことが知られており 31-35)、このような心筋障害を伴う症例では、代償性の心室
拡大によって拡張末期容量が大幅に増加するという報告がある一方で 35)、拡張末期
容量はわずかにしか増加しないという報告もあり 33, 55)、これら心機能と代償性心拡
大を考慮に入れた容量指標の適正範囲についても明らかにされていない。 
本解析によれば、エントリー日（day0）において SIMD 群と Non-SIMD 群では
GEDI に有意差はなく、敗血症早期には、SIMD 群の GEDI が必ずしも Non-SIMD
群に比して増加していないことが示された。また本解析で利用した SVV と GEDI
の関係に注目すると、通常期待される相関関係、すなわち GEDI が増加するほど心
臓前負荷が達成され SVV が低下する 22)という関係は成立しておらず、day0 におい
て、SVV ≤13%群の GEDI の方が SVV >13%群の GEDI より有意に低いという逆説
的結果であった。上記に対して、day0 の Non-SIMD 群、及び day2 の SIMD 群と
Non-SIMD 群を、SVV ≤13%と SVV >13%で分けて検討した結果は、いずれの群に
おいても GEDI と SVV の間には何ら相関関係を認めなかった。これらの解析結果
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も、前述した期待される相関関係、すなわち GEDI が増加するほど心臓前負荷が達
成され SVV が低下するという関係を示すものではなく、前負荷指標としての容量指
標の限界を示唆するものである。敗血症性心筋障害の有無に分けて敗血症性
ALI/ARDS 患者における至適 GEDI の範囲について解析を行ったが、いずれの群に
おいても至適範囲を同定することはできなかった。 
day0 における SIMD 群での逆説的関係や、それ以外の比較において GEDI と
SVV に相関関係を認めなかったことの解釈としては、GEDI が経肺熱希釈較正時の
一時点の測定値のみで信頼性に限界があること、GEDI の個体差（性、年齢、身長
等）56)、左室拡張障害の影響などが考えられる 34)。20 歳から 79 歳の健康な日本人
700 人の心臓超音波検査所見の疫学データによれば、心内腔のサイズは年齢・性別
によって異なり、また拡張障害の程度も年齢によって異なっている 57)。仮説 3 の検
証のためには、年齢、性別、先行する心疾患の有無とその程度により解析群を分類
し、敗血症回復後の心臓超音波検査所見も含めて容量指標を検討する必要があると
思われる。 
容量指標は心臓前負荷の評価において圧指標よりも優れるとされるが、その絶対
値は必ずしも信頼できるものでない。個々の症例の年齢・性・心収縮能、左室拡張
障害等を考慮し、酸素需給バランスの指標である乳酸値や中心静脈血酸素飽和度と
いった複数の他の指標も同時に評価することにより、その時点での前負荷が適切で
あるか否か総合的に評価していく必要がある。 
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本研究はいくつかの限界を有する。一つは、ARDS の診断において、病理学的特
徴所見であるびまん性肺胞傷害との関係が明らかではないことである。びまん性肺
胞傷害診断のためには、経気管支鏡的、もしくは開胸による肺生検を要する。しか
し、ARDS における肺生検は通常の採血や培養検査では ARDS の原因を同定できな
い場合の最終的な原因診断的検査として実施され、ARDS そのものの診断手技とし
て日常的に用いられることは無い 58, 59)。本研究においては専門家による肺 CT の評
価がびまん性肺胞傷害評価の一端を担っているが、データ欠損例があり不十分であ
る。二つ目には、心臓超音波検査による心機能評価がエントリー日のみであり、敗
血症性心筋障害の可逆性を確認していないこと、データ欠損例があることである。
敗血症性心筋障害と定義した群の中には、実際には敗血症発症以前から LVEF50%
未満の症例も含まれる可能性があり、一方、敗血症性心筋障害があっても LVEF が
50%以上の例が含まれる可能性もある。三つ目には、SVV や GEDI は輸液療法や血
管作動薬の投与などで変動するため、呼吸循環変動の大きい急性期における 1 日 1
回の測定値では妥当性に限界があるかもしれない。 
 
７ 結論 
ARDS の病態生理学的特徴を反映しうる肺血管透過性係数を用いることにより、
肺水腫の原因鑑別を定量的に行うことができる。ARDS おいても肺血管外水分量
は、肺血管透過性亢進とともに前負荷により規定されるが、心臓前負荷の評価にお
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いて圧指標よりも優れるとされる容量指標に関する至適レベルは明らかではない。 
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９ 図 
 
図 1 症例登録数と除外例、病態別症例数 
 
 
 
ALI/ARDS, acute lung injury/acute respiratory distress syndrome  
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図 2  ALI・ARDS／心原性肺水腫／無気肺＋胸水の 3 群の予測体重による肺血管
外水分量の比較 
 
A:エントリー日の EVLWI は、ALI／ARDS 群が心原性肺水腫と無気肺＋胸水の群よ
りも有意に高値である。また、心原性肺水腫群が無気肺＋胸水群よりも有意に高値で
ある。 
B:これらの差は、測定期間中の最大値で比較した場合でも同様である。 
数値は四分位法の中央値で表す。 
＊: p < 0.01 vs. 胸水＋無気肺; **: p < 0.01 vs. 心原性肺水腫 
EVLWI -0 はエントリー日の EVLWI を、max EVLWI は 3 日間での最大値を示す。 
 
ALI/ARDS, acute lung injury/acute respiratory distress syndrome; EVLWI, extravascular lung 
water index 
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図 3  ALI・ARDS／心原性肺水腫／無気肺＋胸水の 3 群の予測体重による肺血管
外透過性係数の比較 
 
A:エントリー日の PVPI は、ALI／ARDS 群が心原性肺水腫と無気肺＋胸水の群より
も有意に高値である。また、心原性肺水腫群と無気肺＋胸水群の間に差は無い。 
B:これらの差は、測定期間中の最大値で比較した場合でも同様である。 
数値は四分位法の中央値で表す。 
＊: p < 0.01 vs. 胸水＋無気肺と心原性肺水腫 
PVPI-0 はエントリー日の PVPI を、max PVPI は 3 日間での最大値を示す。 
 
ALI/ARDS, acute lung injury/acute respiratory distress syndrome; PVPI, pulmonary vascular 
permeability index 
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図 4 ALI/ARDS の診断におけるエントリー日 PVPI の ROC 解析 
 
 
曲線下面積は 0.886（confidence interval, 0.836 to 0.935)であり、Youden index に
よって求められる ALI/ARDS 診断の PVPI のカットオフ値は 2.15 で、この時に感度
0.85、特異度 0.80 となる。ALI/ARDS の特異的診断を目的とする場合には、PVPI の
カットオフ値を 2.60～2.85 とすることで、感度 0.54～0.64、特異度 0.90～0.95 と
なる。 
 
ALI/ARDS, acute lung injury/acute respiratory distress syndrome; PVPI, pulmonary vascular 
permeability index 
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図 5 エントリー日における ALI/ARDS 群の EVLWI と PVPI、及び EVLWI と
ITBV の相関関係 
 
EVLWI と PVPI の間には強い正の相関を認める(r = 0.729, p < 0.01)（A）。EVLWI
と ITBV の間には弱い正の相関を認める(r = 0.236, p < 0.01)（B）。 
 
ALI/ARDS, acute lung injury/acute respiratory distress syndrome; EVLWI, extravascular lung 
water index; PVPI, pulmonary vascular permeability index; ITBV, intrathoracic blood volume 
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図 6 エントリー日における非 ALI/ARDS 群の EVLWI と PVPI、及び EVLWI と
ITBV の相関関係 
 
 
心原性肺水腫と胸水＋無気肺を非 ALI/ARDS として、統合して解析した。 
EVLWIとPVPI及び ITBVの間には、いずれにおいても中等度の相関関係を認める。
EVLWI と PVPI(r = 0.464, p < 0.01) (A) 、EVLWI と ITBV (r = 0.493, p < 0.01) (B).  
 
ALI/ARDS, acute lung injury/acute respiratory distress syndrome; EVLWI, extravascular lung 
water index; PVPI, pulmonary vascular permeability index; ITBV, intrathoracic blood volume 
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図 7 エントリー日における SVV ≤13% と SVV >13%での GEDI の比較 
 
エントリー日においては、SIMD 群では SVV >13%の GEDI が、SVV ≤13% 群に比
して有意に高値であるのに対し(SVV >13%, 872 [785–996] mL/m2; SVV ≤13%, 640 
[597–696] mL/m2; p <0.001)、非 SIMD 群では SVV ≤13% と SVV >13%で有意差な
し(SVV ≤13%, 852 [687–934] mL/m2; SVV >13%, 787 [620–998] mL/m2; p = 0.629)。 
 
GEDI, global end-diastolic volume index; SIMD, sepsis-induced myocardial dysfunction; 
SVV, stroke volume variation 
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図 8 day2 における SVV ≤13% と SVV >13%間での GEDI の比較
 
day2 においては、SIMD 群と非 SIMD 群の両群において、SVV ≤13% と SVV 
>13%で GEDI に有意差なし(SIMD with SVV ≤13%, 881 [784–1001] mL/m2 vs. 
SIMD with SVV >13%, 811 [724–1062] mL/m2, p = 0.722; non-SIMD with SVV 
≤13%, 853 [754–1170] mL/m2 vs. non-SIMD with SVV >13%, 795 [730–1007] 
mL/m2, p = 0.289)。 
 
GEDI, global end-diastolic volume index; SIMD, sepsis-induced myocardial dysfunction; 
SVV, stroke volume variation 
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１０ 表 
 
表 1 患者背景 
 All 
(n=266) 
ALI/ARDS 
(n=207) 
心原性肺水腫 
(n=26) 
胸水＋無気肺 
(n=33) 
年齢（歳） 67.3 + 16.2 66.7 + 16.8 70.0 + 12.5 69.4 + 14.3 
男性 n (%) 175 (65.3%) 134 (64.7%) 14 (53.8%) 27 (77.1%) 
身長（cm） 159.8 + 10.0 159.4 + 10.0 157.8 + 10.4 163.4 + 9.3 
体重（kg） 55.2 + 10.6 54.8 + 10.6 52.8 + 11.1 59.2 + 9.8 
BSA（m2） 1.56 + 0.20 1.55 + .020 1.52 + 0.21 1.64 + 0.18 
BMI 21.3 + 1.8 21.3 + 1.8 20.9 + 1.9 22.0 + 1.5 
心拍数（bpm）  102 + 25 103 + 22 95 + 26 103 + 37 
平均血圧（mmHg） 77 + 18 76 + 17 80 + 18 79 + 20 
血管収縮薬 n (%) 180 (70.7%) 148 (71.5%) * 10 (38.5%) ## 22 (66.7%) 
敗血症, n (%) 144 (54.1%) 128 (61.8%) *, # 4 (15.4%) 12 (36.3%) 
APACHEII スコア（点） 22.7 +8.0 23.4 + 8.1 ** 19.7 + 6.5 20.7 + 7.7 
SOFA スコア（点） 10.4 + 3.7 10.7 + 3.6 * 8.1 + 3.9 10.3 + 3.5 
サブスコア     
呼吸 1.2 + 1.2 1.2 + 1.3 0.77 + 1.1 1.5 + 0.9 
凝固 0.9 + 1.2 0.9 + 1.1 1.0 + 1.5 0.9 + 1.1 
肝 2.3 + 1.7 2.5 + 1.6 * 1.3 + 1.6 ## 2.4 + 1.7 
循環 0.7 + 1.0 0.7 + 1.0 0.4 + 0.8 0.8 + 1.0 
中枢神経 3.0 + 0.8 3.1 + 0.8 * 2.8 + 0.7 2.7 + 0.7 
腎 2.3 + 1.4 2.4 + 1.4 2.0 + 1.3 2.0 + 1.5 
PEEP（cmH2O） 8.6 + 4.5 8.7 + 4.7 7.9 + 4.2 8.9 + 3.5 
プラトー圧（cmH2O） 22.1 + 5.7 22.3 + 5.6 20.6 + 6.9 21.5 + 5.2 
PaO2/FIO2 比（mmHg） 155.3 + 70.7 150.5 + 70.9 166.7 + 69.8 176.2 + 67.5 
肺障害スコア(点) 2.3 + 0.6 2.3 + 0.6 # 2.3 + 0.6 1.8 + 0.7 
左室駆出率 (%) 55.1 + 13.1* 56.4 + 12.1* 46.8 + 13.0 55.0 + 17.0 
Stroke volume variation（%） 15 + 7 16 + 7* 11 + 6 ## 16 + 7 
心係数（L/m2/min） 3.4 + 1.2 3.5 + 1.3 3.0 + 1.0 3.4 + 1.2 
ITBV, mL/m2 1040 + 303 1021 + 257 * 1312 + 527 ## 948 + 215 
EVLWI, mL/kg 16.8 + 7.1 18.5 + 6.8 *, # 14.4 + 4.0 # 8.3 + 2.1 
PVPI 2.9 + 1.4 3.2 + 1.4 *, # 2.0 + 0.8 1.6 + 0.5 
最大 EVLWI（mL/kg） 19.2 + 8.5 21.2 + 8.1 *, # 16.4 + 7.5 # 9.4 + 2.1 
最大 PVPI 3.4 + 1.6 3.7 + 1.6 *, # 2.2 + 1.2 1.9 + 0.6 
28 日以内の呼吸器不要日数（日） 11.3 + 10.3 9.8 + 9.9* 20.3 + 8.0 ## 13.1 + 10.7 
28 日死亡率 n (%) 99 (37.2%) 84 (40.6%) 7 (26.9%) (24.2%) 
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エントリー日のデータを表しているが、最大 EVLWI と最大 PVPI は 3 日間の最大値を示している。 
ALI/ARDS, acute lung injury/acute respiratory distress syndrome; BSA, body surface area; BMI, body mass 
index; APACHE, Acute Physiology and Chronic Health Evaluation; SOFA, Sequential Organ Failure Assessment; 
CNS, central nervous system; PEEP, positive end-expiratory pressure; ITBV, intrathoracic blood volume index; 
EVLWI, extravascular lung water index; PVPI, pulmonary vascular permeability index 
*, p <0.01 vs 心原性肺水腫; **, p <0.05 vs 心原性肺水腫 
#, p <0.01 vs 胸水＋無気肺; ##, p <0.05 vs 胸水＋無気肺 
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表 2  ALI/ARDS 症例の原因疾患と機序 
敗血症 (n)  128 
 感染部位  
 呼吸器 83 
 腹部 26 
 尿路 5 
 軟部組織 3 
 その他 11 
   
非敗血症状態 (n)
  
 79 
 外傷 11 
 手術 8 
 熱傷 7 
 呼吸器疾患 10 
 消化管疾患 5 
 中枢神経疾患 4 
 重症急性膵炎 3 
 血管病 2 
 その他 29 
   
直接障害と間接障害   
 直接肺障害 125 
 間接肺障害  82 
  ALI/ARDS, Acute lung injury/acute respiratory distress syndrome 
 
